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Цель исследования: сравнить параметры гемодинамики, концентрацию севофлурана на выдохе, расход фентанила за время операции, 
интенсивность болевого синдрома при проведении общей комбинированной анестезии с использованием дексмедетомидина и без него�
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По данным Международного агентства по иссле-
дованию рака, среди всех злокачественных ново-
образований онкогинекологические заболевания 
занимают второе место в мире по распространен-
ности [15]� Хирургический метод сегодня остается 
основным способом лечения этой патологии� Совре-
менные принципы анестезиологического пособия 
регламентируют использование многоуровневой 
защиты, способной блокировать поток ноцицептив-
ной афферентации из операционной раны [2, 3]� Для 
этого при онкологических операциях с общей ане-
стезией сочетают регионарные методики [1, 4]� Од-
нако выполнение эпидуральной блокады возможно 
не во всех случаях (отказ пациента, технические 
сложности, прием антиагрегантов и антикоагулян-
тов), поэтому ведутся поиски альтернативных путей 
защиты от болевой импульсации� Одним из таких 
способов, обеспечивающих дополнительную защи-
ту от болевой афферентации, является включение 
дексмедетомидина как компонента общей анесте-
зии [5]� Данный препарат является селективным 
агонистом α2-адренорецепторов, который обладает 
такими фармакологическими эффектами, как седа-
тивный, анксиолитический, обезболивающий [6, 7]� 
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Предположили, что использование дексмедетоми-
дина в составе многокомпонентной анестезии может 
улучшить качество проводимой анестезии, умень-
шая фармакологическую нагрузку наркотических 
анальгетиков и расход ингаляционных анестетиков�
Цель: сравнить параметры гемодинамики, кон-
центрацию севофлурана на выдохе, расход фента-
нила за время операции, интенсивность болевого 
синдрома при проведении общей комбинированной 
анестезии с использованием дексмедетомидина и 
без него�
Материалы и методы
Дизайн исследования. Выполнено проспективное 
слепое рандомизированное исследование на базе 
СПбГБУЗ «Городской клинический онкологиче-
ский диспансер»� После предварительного одобре-
ния локального этического комитета в исследова-
ние включены пациентки в возрасте от 18 до 75 лет� 
Критериями включения в исследование слу-
жили выполнение плановой гинекологической 
операции в условиях общей комбинированной 
анестезии с интубацией трахеи и искусственной 
вентиляцией легких (ИВЛ), отказ пациенток от 
пункции и катетеризации эпидурального про-
странства, тяжесть состояния по American Society 
of Anesthesiologists (ASA) II‒IV� Критериями ис-
ключения стали: невозможность экстубации паци-
ентки в операционной, противопоказания к исполь-
зованию дексмедетомидина (наличие у пациентки 
атриовентрикулярных блокад II‒III степени (при 
отсутствии искусственного водителя ритма), не-
контролируемая артериальная гипотензия, острая 
цереброваскулярная патология)� 
При планировании анестезии методом блочной 
рандомизации пациентки разделены на две группы: 
группа 1 (основная, n = 20), в которой проводили 
общую комбинированную анестезию; группа 2 (кон-
трольная, n = 20) с использованием общей комбини-
рованной анестезии с дополнительным введением 
дексмедетомидина (рис� 1)�
Всем пациенткам накануне операции выполняли 
премедикацию по схеме: феназепам 0,0005 мг перед 
сном внутрь� 
После применения рандомизации исследователь 
набирал шприц с раствором NaCl 0,9% или с дексме-
детомидином и устанавливал расчетную скорость� 
Врач анестезиолог-реаниматолог, который проводил 
анестезиологическое обеспечение, не знал, какой рас-
твор вводили пациенткам� В предоперационной уста-
навливали периферический венозный катетер, затем 
пациенткам группы 1 внутривенно вводили раствор 
NaCl 0,9%, пациенткам группы 2 ‒ дексмедетомидин 
из расчета 0,6 мкг/кг в течение 10 мин� Индукцию 
анестезии в обеих группах обеспечивали пропофо-
лом (1,5‒2,0 мг/кг), фентанилом 100 мкг, миопле-
гию – рокурония бромидом (0,6 мг/кг)� После про-
ведения индукции пациенткам группы 1 с помощью 
инфузомата вводили раствор NaCl 0,9%, пациенткам 
группы 2 микроструйно в дозировке 0,6 мкг/кг в 1 ч 
подключали дексмедетомидин� На этапе ушивания 
брюшины введение препарата прекращали� На этапе 
поддержания анестезии использовали севофлуран, 
необходимый объемный процент которого контро-
лировали на основании биспектрального индекса 
(BIS), целевыми цифрами которого считали 40‒60, 
анальгезию достигали дискретным введением фен-
танила по 100 мкг на травматичных этапах операции 
или в случае развития гипердинамической реакции 
системы кровообращения� 
После интубации проводили ИВЛ в режиме не-
прерывной принудительной вентиляции с пара-
метрами, обеспечивающими постоянную концен-
трацию конечно-выдыхаемого углекислого газа 
35‒40 мм рт� ст� 
В исследуемых группах сравнивали частоту ге-
модинамических изменений: неинвазивное среднее 
артериальное давление (САД) и частоту сердечных 
сокращений (ЧСС) исходные, через 10 мин, до и по-
сле индукции, после интубации, после разреза кожи 
и экстубации� Коррекцию показателей гемодинамики 
выполняли с помощью введения норадреналина при 
снижении САД более чем на 25% от исходного или 
снижение систолического артериального давления 
(АДсист) менее 90 мм рт� ст�, с последующим анализом 
дозировки в двух группах� Брадикардией считали сни-
жение ЧСС менее 60 уд/мин� При этом если снижение 
ЧСС сопровождалось гемодинамической реакцией, 
вводили атропин в дозировке 0,01 мг/кг� Концентра-
цию севофлурана на выдохе (etSev) контролировали 
каждые 10 мин, ориентируясь на глубину медикамен-
тозного сна по показателю BIS� Введение фентанила 
контролировали по ЧСС более 90 уд/мин, повыше-
нию САД более чем на 25% от исходного� После экс-
тубации пациенткам проводили оценку глубины седа-
ции с использованием шкалы Ramsay, а также уровня 
послеоперационной боли у пациентов по 10-балльной 
цифровой рейтинговой шкале, где 0 баллов – боли нет, 
1‒4 слабая боль; 5‒6 умеренная боль и 7‒10 сильная� 
Болевой синдром оценивали после экстубации в покое 
и при покашливании�
Число пациентов, включенных
в исследование (n = 40)
Группа 1 (основная) (n = 20):
общая комбинированная анестезия
Рандомизация (n = 40)
Группа 2 (контрольная) (n = 20):
общая комбинированная анестезия +
дексмедетомидин
Анализ
группа 1 (n = 20):
исключений не было
Анализ
группа 2 (n = 20):
исключений не было
Рис. 1. Дизайн исследования
Fig. 1. Design of the study
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Статистическую обработку полученных резуль-
татов осуществляли с помощью программы IBM 
SPSS Statistics 23�0� Для описания количествен-
ных данных, имеющих нормальное распределение, 
использовали M ± SD� Если данные не подчиня-
лись закону нормального распределения, то их 
представляли в виде медианы 25-го и 75-го пер-
центилей – Ме (Q1; Q3)� С целью поиска внутри-
групповых различий САД и ЧСС использовали 
критерий Фридмана, одновыборочный критерий 
Вилкоксона с учетом расчета нового критического 
уровня статистической значимости� Межгруппо-
вые сравнения в отношении номинальных данных 
проводили с использованием χ2 Пирсона с по-
правкой Йейтса, а для количественных данных – 
U-теста Манна ‒ Уитни�
Результаты исследования
Значимых различий между исследуемыми груп-
пами по антропометрическим данным, тяжести со-
стояния по ASA, времени операции и анестезии у 
больных не выявлено (табл� 1)� При анализе сопут-
ствующей соматической патологии статистически 
значимых различий также не обнаружено� Выпол-
ненные операции включали пангистерэктомии и 
расширенные пангистерэктомии с оментэктомией, 
которые по количеству не имели статистически зна-
чимых различий в исследуемых группах�
На начальном этапе исследования проведен 
анализ гемодинамических изменений САД и ЧСС 
в исследуемых группах� С целью оценки влияния 
дексмедетомидина на САД выполнен поиск внутри-
групповых различий и межгрупповых сравнений по-
лученных данных� В группе 1 выявлено, что САД 
на контролируемых этапах различалось (Fr = 14,89, 
df = 5, p = 0,011), поэтому для определения этапа, на 
котором произошло снижение САД, проведены по-
парные апостериорные сравнения (новый критиче-
ский уровень значимости p = 0,017)� Отличия между 
исходным значением САД выявлены только на этапе 
разреза кожи с достоверной статистической разни-
цей p = 0,002� При выполнении схожего анализа в 
группе с применением дексмедетомидина были так-
же отмечены внутригрупповые различия: Fr = 25,67, 
df = 4, p = 0,000� Апостериорные сравнения выявили 
статистическую разницу уже на этапе индукции, а 
также интубации и разреза кожи (p = 0,002)�
Поскольку снижение САД в группе с применени-
ем дексмедетомидина происходило на более ранних 
этапах, чем в группе 1, то после выявления внутри-
групповых различий провели анализ межгрупповых 
сравнений САД, результаты которого представлены 
в табл� 2� В ходе данного анализа обнаружено, что 
Критерий и  сопутствующая патология Группа 1 Группа 2 Критерий (количество степеней свободы, вероятность)
Возраст, лет 54,5 (48; 58,7) 64,5 (53,5; 69) U = 65, Z = -1,552, p = 0,137
Рост, см 165 (160; 173) 163 (159; 167) U = 86, Z = -1,105, p = 0,285
Масса тела, кг 73 (50; 88) 68 (60,25; 81,75) U = 94, Z = -0,184, p = 0,874
Тяжесть состояния 
по ASA, n (%)
III 12 (80) 11 (73)
χ² Пирсона 0,186, df = 1, p = 0,666
IV 3 (20) 4 (27)
Время анестезии, мин 110 (105; 125,25) 100 (87,5; 116,25) U = 80, Z = -0,833, p = 0,427
Время операции, мин 90,5 (85; 108) 77,5 (70; 90) U = 60, Z = -1,752, p = 0,085
Гипертоническая болезнь 10 (66) 13 (86) χ² Пирсона 0,167, df = 1, p = 0,196
Хроническая сердечная недостаточность 9 (60) 12 (80) χ² Пирсона 0,1429, df = 1, p = 0,232
Сахарный диабет I, II типа 5 (33) 7 (46) χ² Пирсона 0,556, df = 1, p = 0,457
Ожирение I, II, III ст. 6 (40) 8 (53) χ² Пирсона 0,136, df = 1, p = 0,713
Таблица 1. Характеристики обследованных пациенток
Table 1. Characteristics of the examined patients
Таблица 2. Результаты межгрупповых сравнений САД 
Table 2. Comparison of systolic blood pressure between the groups 
Критерий
Группа 1 Группа 2
U-тест Манна – Уитни
Ме (Q1; Q3) Ме (Q1; Q3)
САД исходное 95 (91; 100) 92 (87; 98) U = 89,5, Z = -0,956, p = 0,345
САД на столе / 10 мин 94 (84; 102) 94 (78; 105) U = 103, Z = -0,396, p = 0,713
САД до индукции 94 (70; 102,25) 94 (75; 99) U = 89,5, Z = -0,393, p = 0,701
САД после индукции 95 (65; 95) 77 (74; 91) U = 64, Z = -2,023, p = 0,045*
САД после интубации 79 (63; 100,5) 75,5 (60; 82,75) U = 78, Z = -0,922, p = 0,376
САД после разреза 72 (65; 83) 74 (68; 83,5) U = 87, Z = -0,507, p = 0,635
САД после экстубации 78 (73; 101) 71 (68; 77) U = 54, Z = -2,431, p = 0,015*
Примечание: * здесь и в табл� 3, 4 ‒ p < 0,05
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в группе 2 на этапе индукции САД не только сни-
жалось по сравнению с исходным, но и было ста-
тистически значимо меньше, чем в группе 1� Более 
низкий уровень САД определялся также на этапе 
индукции и экстубации�
Частота снижения САД более чем на 25% от ис-
ходного в группе 1 составляла 26%, в группе 2 ‒ 20%� 
Полученные различия не имели статистической 
разницы: χ2 Пирсона 0,186, df = 1, p = 0,666� С це-
лью коррекции артериальной гипотензии использо-
вали вазопрессорную поддержку норадреналином� 
В группе 1 частота использования данного препа-
рата составляла 23%, в группе 2 ‒ 20%� Выявлен-
ные результаты не имели различий как по частоте 
использования, так и скорости введения вазопрес-
сорной поддержки: χ2 Пирсона 1,429 df = 1, p = 0,426�
С целью выявления изменений ЧСС в исследу-
емых группах выполнен поиск внутригрупповых 
различий, которые выявлены в обеих группах� 
В группе 1 показатели различий ЧСС на этапах ане-
стезии составили: Fr = 32,629, df = 5, p = 0,000, по-
следовательно проведены попарные апостериорные 
сравнения (новый критический уровень значимости 
p = 0,0125)� Отличия между исходным значением 
ЧСС обнаружены только на этапе разреза кожи с 
достоверной статистической разницей p = 0,001� 
В группе 2 при выявлении внутригрупповых раз-
личий: Fr = 31,18, df = 4, p = 0,000, апостериорные 
сравнения определили статистическую разницу на 
этапах: индукции, интубации (p = 0,001), разреза 
кожи (p = 0,002), экстубации (p = 0,006)� 
Затем для использования степени влияния 
дексмедетомидина проведен анализ межгруппо-
вых сравнений, результаты которого представлены 
в табл� 3�
В результате данного сравнительного анализа 
выявлены отличия ЧСС на всех этапах исследова-
ния, за исключением исходного ЧСС� Графическое 
изображение изменения ЧСС в группах на этапах 
анестезии представлено на рис� 2�
В ходе изучения изменений ЧСС на этапах ане-
стезии проанализировали частоту развития бради-
кардии менее 60 уд/мин� В группе 1 она составляла 
20%, в группе 2 ‒ 80%� Данные результаты имели 
статистические различия: χ2 Пирсона 13,393, df = 1, 
p = 0,0001� Несмотря на высокую частоту развития 
брадикардии в группе 2, в коррекции не было не-
обходимости� Напротив, в группе 1 в 20% случаев 
брадикардия была гемодинамически значимой, что 
требовало введения атропина в дозировке 0,01 мг/кг�
Анализ концентрации севофлурана на выдохе по-
казал значимое снижение расхода etSev в группе 2, 
подтвержденное статистическим уровнем различия 
(табл� 4)� В то же время глубина медикаментозного 
сна по показателю BIS в исследуемых группах не 
отличалась�
Далее выполнили расчет общей дозировки 
фентанила, потребовавшегося для проведения 
операции� Выявлено, что в группе 1 затрачено 
500 (400; 800) мкг фентанила, в группе 2 ‒ 300 (300; 
400) мкг� Данные результаты имели статистическое 
различие: U = 20, Z = -3,707, p = 0,000�
После экстубации произведена оценка уровня 
седации по шкале Ramsay, которая в группе 1 соста-
вила 2 (2; 3), в группе 2 ‒ 4 (3; 4)� При статистиче-
ском анализе выявлены различия: U = 10, Z = -4,384, 
p = 0,000� Далее определяли уровень болевого син-
Таблица 3. Результаты межгрупповых сравнений ЧСС 
Table 3. Comparison of heart rate between the groups
Критерий
Группа 1 Группа 2
U-тест Манна – Уитни
Ме (Q1; Q3) Ме (Q1; Q3)
ЧСС исходное 89 (70; 97) 86 (82; 89) U = 90, Z = -0,937, p = 0,367
ЧСС на столе / 10 мин 89 (70; 97) 84 (65; 88) U = 58,5, Z = -2,246, p = 0,023*
ЧСС до индукции 93 (79; 94) 71 (60; 76) U = 33, Z = -3,301, p = 0,001*
ЧСС после индукции 77 (69; 84) 61 (55; 69) U = 24,5, Z = -3,657, p = 0,000*
ЧСС после интубации 81 (67; 89) 61 (60; 64) U = 8, Z = -4,348, p = 0,000*
ЧСС после разреза 63 (59; 76) 63 (59; 76) U = 57, Z = -2,315, p = 0,021*

































Рис. 2. Изменение ЧСС на этапах анестезии
Fig. 2. Changes in heart rate at the various stages of anesthesia
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дрома в покое, который в группе 1 составил 1,7 (1; 6), 
в группе 2 ‒ 1,7 (1;4): U = 189, Z = -4,345, p = 0,947� 
При покашливании интенсивность болевого син-
дрома как в группе 1, так и в группе 2 составля-
ла 2 (1; 3), что не имело статистических отличий: 
U = 176, Z = -3,763, p = 0,732�
Обсуждение результатов
В результате сравнения течения анестезии и 
раннего послеоперационного периода у пациенток 
онкогинекологического профиля при проведении 
общей комбинированной анестезии с использовани-
ем дексмедетомидина и без него обнаружено разли-
чие изучаемых параметров между двумя группами 
пациентов�
В ходе исследования получено отсутствие ста-
тистической разницы САД в сравниваемых груп-
пах� В то же время у пациентов при использова-
нии дексмедетомидина брадикардия наблюдалась 
чаще  (80%), в отличие от группы, где данный 
препарат не использовали (20%)� Согласно ранее 
проведенным исследованиям, брадикардия и гипо-
тензия ‒ наиболее частые явления при введении 
дексмедетомидина [3, 8]� Данный эффект обуслов-
лен высокой селективностью к альфа-2 адреноре-
цепторам и, как следствие, симпатолитического 
действия  [6]� Клиническое проявление данного 
эффекта заключается в снижении САД и ЧСС в 
результате уменьшения выброса норадренали-
на [5]� В то же время A� Snapir et al� продемонстри-
ровали в исследовании на здоровых добровольцах 
двухфазное действие препарата в зависимости от 
дозировки� Так, при низких концентрациях отме-
чено снижение АД и ЧСС, а перфузия миокарда 
уменьшена на 27%� Напротив, при высоких кон-
центрациях выявлены повышение АД (системного, 
легочного и венозного), увеличение сопротивле-
ния периферических сосудов и снижение ЧСС и 
отсутствие влияния на перфузию миокарда, но при 
длительном введении препарата отмечено увели-
чение сопротивления коронарных сосудов [13]� Та-
ким образом, действие дексмедетомидина снижает 
реакцию на хирургический стресс, в то же время 
это создает риск развития осложнений у пациен-
тов с компрометированной системой кровообра-
щения [8]� В ходе анализа литературы выявлены 
случаи остановки кровообращения при исполь-
зовании дексмедетомидина [4, 11]� Ряд авторов 
исследований приходят к выводу, что основные 
факторы развития асистолии связаны с наличием 
атриовентрикулярной блокады или использова-
нием дексмедетомидина в качестве седации при 
спинальной анестезии у пациентов с сопутствую-
щей кардиальной патологией, в частности блокады 
левой ножки пучка Гиса [4, 11]� Решить данную 
проблему пытались E� J� Ahn et al�, когда с целью 
премедикации использовали атропин 0,5 мг после 
инициации спинального блока и перед введением 
насыщающей дозы дексмедетомидина� В резуль-
тате исследования получено снижение частоты 
брадикардии с 22 до 7%, при этом отмечено повы-
шение диастолического давления и САД [3]�
Анализ общей дозы фентанила показал снижение 
вводимого препарата в группе 2� Схожие результаты 
подтверждены и другими исследованиями� Выявлено, 
что использование дексмедетомидина снижает дози-
ровку опиоидов как во время операции, так в раннем 
послеоперационном периоде [9, 12]� Данный положи-
тельный эффект позволяет снизить риск депрессии 
дыхания в раннем послеоперационном периоде, а так-
же ряд побочных эффектов, вызванных опиоидной 
желудочно-кишечной дисфункцией [10, 14]� Целью 
данного исследования не ставили оценку потребно-
сти опиоидных анальгетиков в послеоперационном 
периоде� Однако ранее выполненные исследования 
продемонстрировали у пациентов, которым во вре-
мя операции вводили дексмедетомидин, количество 
опиоидных препаратов, направленных на купирова-
ние болевого синдрома, было значительно ниже, что 
позволяло начать раннюю активизацию [9, 12]� 
В данном исследовании удалось уменьшить по-
требность не только в опиоидных анальгетиках, но 
и концентрацию ингаляционного анестетика – се-
вофлурана� Снижение минимальной альвеолярной 
концентрации (МАК) было выявлено и в исследо-
вании с изофлураном� Так, Aantaa R� et al� проде-
монстрировали снижение МАК изофлурана на 47% 
при использовании дексмедетомидина [2]� В другом 
исследовании со схожим дизайном R� J� Fragen про-
демонстрировал снижение концентрации севофлу-
рана на выдохе 17% [7]� 
При оценке интенсивности болевого синдрома 
статистически значимых различий не выявлено� 
Таблица 4. Сравнение концентрации севофлурана на выдохе 
Table 4. Comparison of expiratory sevoflurane concentration
Критерий
Группа 1 Группа 2
U-тест Манна – Уитни
Ме (Q1; Q3) Ме (Q1; Q3)
etSev через 10 мин 1,7 (1,3; 1,7) 1,4 (1,2; 1,6) U = 67, Z = -1,448, p = 0,164
etSev через 20 мин 1,6 (1,5; 1,8) 1,3 (1,2; 1,6) U = 45, Z = -2,839, p = 0,004*
etSev через 35 мин 1,8 (1,6; 1,8) 1,2 (1,1; 1,3) U = 3, Z = -4,652, p = 0,000*
etSev через 50 мин 1,8 (1,5; 1,9) 1,1 (1; 1,3) U = 13, Z = -4,153, p = 0,000*
etSev через 60 мин 1,8 (1,6; 1,8) 1,2 (1,0; 1,3) U = 4, Z = -3,440, p = 0,000*
etSev через 75 мин 1,6 (1,5; 1,9) 1,1 (1; 1,3) U = 13, Z = -4,174, p = 0,000*
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Схожие результаты получены и в другом исследо-
вании [12]�
Выполненное исследование содержит и ограни-
чения� Для объективной оценки ноцицептивной 
импульсации необходим индивидуальный расчет 
для каждого пациента скорости введения фента-
нила с расчетом плазменной концентрации данного 
препарата� Также отсутствие аппаратов объектив-
ной оценки ноцицептивной-антиноцицептивной 
системы вынуждает ориентироваться только на 
гемодинамические показатели�
Таким образом, результаты данного исследования 
не противоречат общемировым публикациям� По-
казана возможность использования дексмедетоми-
дина у пациенток онкогинекологического профиля�
Выводы
1� Снижение САД в сравнении с исходным зна-
чением в группе 1 выявлено на этапе разреза кожи� 
В группе 2 обнаружены различия на этапе индукции, 
интубации, разреза кожи� Частота снижения САД 
более чем на 25% от исходного в группе 1 составляла 
26%, в группе 2 ‒ 20%� Частота развития брадикар-
дии у пациентов с использованием дексмедетоми-
дина составила 80% и без него ‒ 20%�
2� Концентрация севофлурана на выдохе, а так-
же расход фентанила меньше в группе с использо-
ванием дексмедетомидина�
3� Интенсивность болевого синдрома не отли-
чалась в двух исследуемых группах�
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